
























eGFR (estimated glomerular filtration rate ;推算糸球体漉過量)が60mL/min/1･73m2未満の状































eGFR(estimated glomemlar丘ltration rate :推算糸球休演過量)が60mL/min/1.73m2未満の状態はCKD
(chronic kidney disease :慢性腎臓病)と呼ばれ､その数は日本も含め世界中で人口の10%を超えると報告さ
れている｡ CKD患者では腎不全物質が蓄積して高血圧､腎臓障害の原因となり､予後を増悪させると言われ
ている｡しかし腎不全物質排雅の正確なメカニズムについてはあまり知られていない｡本研究ではヒト腎特異
的ジゴキシン排壮トランスポーターSLCO4Clを腎臓のみに強制発現させたトランスジェニックラットを作
製し､そのラットでは腎不全状態での高血圧､心肥大､腎臓の炎症が軽減することを確認した｡その機序の解
析により､新たな腎不全物質trans-aeonitateを発見し､それが昇圧物質であり､酸化ストレスを産生する物
質であることを確認した｡またヒトSLCO4Clの転写活性の調節も検討され､腎トランスポーター誘導を介
したCKDの新たな治療戦略につながるものと考えられた｡本研究では多くのデータを詳細に検討しており､
新規で意義のある知見が得られている｡
よって,本論文は博士(医学)の学位論文として合格と認める｡
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